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(54) Implantierbare, bioresorblerbare GefSsswandstQtze, insbesondere Koronarstent 

(57) Eine implantierte bioresorbietbare GefaS- 

wandstotze, insbesondere Koronarstent, besteht aus 
einer sich im KOrper ohne schadliche Auswirkungen auf 
den Implantat-Trager zersetzenden Metall-Materialkom- 
bination. Letztere kann als Legierung Oder galvanisches 
Lokalelement ausgebildet sein. 
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Beschreibung 

[0001] Die Erfindung betrifft eine implantierbare, bio- 
resorbierbare Gefaf3wandstutze, insbesondere einen 
Koronarstent. 

[0002] Zum Hirrtergrund der Erfindung ist festzuhal- 
ten, daB sogenannte „Gefa(3wandstutzen" Oder • wie 
sie im Fachjargon genannt werden - ^Stents" zur Thera- 
pie von Stenosen, also krankhaft verengten Passagen 
eines KoronargefdBes eingesetzt werden. Dazu wird 
ein solcher Koronarstent mittels eines Katheters trans- 
venOs in den KOrper eingef uhrt und durch das GefSBsy- 
stem an die Problemstelle im Herzen vorgeschoben. In 
diesem Zustand des EinfOhrens und Vorschiebens darf 
der Stent fOr eine ausrelchende Beweglichkeit einen 
AuBendurchmesser von iedlglich etwa 1 mm aufweisen. 
Ist die stenotische KoronargefSB-Passage erreicht, wird 
der Stent dauerhaft aufgeweitet. urn die Stenose zu 
beheben. Dazu wird der Stent mittels des Katheters, auf 
dem er eingefuhrt wurde, unter plastischer Verformung 
bis auf einen Durchmesser von etwa 4 mm radial aufge- 
weitet. Zu diesem Zweck ist der Kathieter als Ballonka- 
theter ausgefuhrt. bei dem der den Stent tragende 
Langsabschnitt durch Aniegen eines Clberdrucks mittels 
Kochsalzldsung dhnlich einem Luftballon dilatiert wird. 
[0003] HerkOmmliche implantierte Stents bestehen 
aus einem fOr den medizinischen Einsatz geeigneten 
Metallmateriat. das gegebenenfalls zur Vermeidung 
thrombotischer Probleme mit einer antikoagulative wir- 
kenden Beschichtung versehen sein kann. Nachteil bei 
solchen dauerhaft implantierten Stents ist die nach- 
weislich auftretende permanente Reizung des den 
Stent umgebenden Gewebes. da er die durch den Herz- 
schlag verursachten Biegebewegungen des von Ihm 
gestOtzten KbronargefdBes aufgrund seiner Steifigkeit 
nicht nachvollzieht. 

[0004] Ferner ist darauf hinzuweisen. daB zur Aufwei- 
tung einer Stenose die Unterstutzung durch den Stent 
in der Regei nur uber einen Zeitraum von einigen Mona- 
ten erforderlich ist. Danach bliebe die von der Stenose 
betroffene GefaBpartie auch ohne UnterstOtzung offen. 
[0005] Zur Behebung der vorgenannten Probleme 
wurde bereits vorgeschlagen, Stents aus bioresorbier- 
baren Materialien herzustellen, die im KOrner im Verlauf 
weniger Monate zersetzt werden. Ein Herstellungsver- 
fahren fur solche bioresorbierbaren Koronarstents Ist z. 
B. aus der DE 195 39 449 A1 bekannt. Dort wird aus 
einer viskosen Lfisung von Poly-Beta-Hydroxy-Butter- 
sdure als bioresorbierbaren Polymermaterlal in einem 
LOsungsmittel durch sukzesslves, schichtweises Auf- 
bringen der PolymerlCsung auf einen Positiv-Formkern 
in mehreren Schritten durch Abscheiden des Polymer- 
materials unter Abdampfen des LOsungsmittels und 
unter zumindest teilweiser AnIOsung der vorher abge- 
schiedenen Schicht ein in seiner Polymerstruktur homo- 
gener Stentenrohling aufgebaut. Dieser wird vom 
Positiv-Formkern abgezogen und zur Endformgebung 
des Stents nachbearbeitet. 



[0006] Bioresorbierbare Koronarstents aus Polymer- 
materialien weisen zwar die gewunschte biologische 
Resorbierbarkeit und KOrpervertraglichkeit auf. Pro- 
bleme bereiten jedoch die oft unzureichenden mechani- 

5 schen Eigenschaften. wie beispielswelse eine 
mangelnde ptastische Verformbarkeit dieses Stents. 
Dies fOhrt bei der Dilatation auf immerhin den 4fachen 
Durchmesser zu einer RiBblldung mit der Folge einer 
herabgesetzten mechanischen Stabilitdt und zu einer 

w hohen RQckverformung. Letzteres bedeutet. daB fOr 
einen Enddurchmesser von 4 mm die maximal e Aufwei- 
tung deutlich daruber liegen muB. Dies wiederum fuhrt 
zu einer welter ertiOhten RiBblldung mit entsprechender 
Destabilisierung des Stents. 

15 [0007] Zur L6sung der vorstehenden Problematik 
sieht die Erfindung laut Patentanspruch 1 vor. die 
GefdBwandstutze aus einer sich im KOrper ohne schad- 
liche Auswirkungen auf den Implantat-TrSger zersetzen- 
den Metall-Materialkombination herzustellen. Die 

20 Metail-Materialkomblnation ist dabei so auszulegen, 
daB sich das Material der GefdBwandstutze mit einer 
bestimmten Zersetzungsrate und ohne die Produktion 
von kOrperschddlichen Zersetzungsprodukten auflOst. 
Eine derartige GefdBwandstutze vereint also die vorteil- 

25 haften mechanischen Eigenschaften von Metall-Stents 
mit der Bioresorbierbarkeit von Stents auf Polymer- 
Basis. 

[0008] In einer ersten grundsatzlichen Ausfuhrungs- 
form der Erfindung ist die Metall-Materialkombination 

30 als Metall-Legierung ausgelegt, wobei durch die Aus- 
wahl der Legierungspartner - wie im folgenden noch 
naher eriautert wird - die Voraussetzung der kOrperver- 
traglichen Zersetzung erreicht wird. Die Metall-Legie- 
rung hat also mithin aus einer Materialkombination zu 

35 bestehen, die sich im KOrper verhdltnismaBig schnell - 
also in einer Zeitspanne von einigen Monaten - in 
unschadliche Bestandteile zersetzt, was mit dem 
anschaulichen Begriff der ..kdrpervertrdglichen Korro- 
sion" zu umschreiben ist. 

40 [0009] Um eine entsprechend gleichmdBige Korrosion 
zu erreichen. besteht eine solche Legierung aus einer 
Komponente A, die sich mit einer schutzenden Oxid- 
schicht uberzieht. Diese Komponente A ist aus einem 
Oder mehreren Metallen der Gruppe Magnesium, Trtan, 

45 Zirkon. Niob. Tantal, Zink oder Silizium ausgewdhlt. Um 
eine gleichmdBige AuflOsung der genannten Oxid- 
schicht zu en^eichen, wird der Legierung ferner eine 
Komponente B zugesetzt, die eine ausreichende Lds- 
lichkeit in Blut Oder interstitieiler Flussigkeit besltzt, wie 

so Lithium, Natrium, Kalium, Calcium, Elsen Oder Mangan. 
[001 0] Die vorstehenden Elemente eigenen sich des- 
wegen. weil sie entweder ohnehin im menschlichen 
KOrper vertreten sind - wie Magnesium, Zink, Natrium, 
Kalium, Calcium, Eisen und Mangan - oder als nichtto- 

55 xisch bekannt sind - wie Titan. Zirkon. Niob. Tantal, Sili- 
zium und Lithium. Die Kombination einer 
passivierenden und einer lOslichen Komponente 
ermOgticht dabei eine zeitgerechte. gleichmdBige Zer- 
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setzung In kOrpervertrSgllche Abbauprodukte. Die Kor- 
rosionsgeschwirvJigkeit kann uber das Verhditnis der 
beiden Komponenten eingesteitt werden. 
[0011] Die Legierung ist in besonders bevorzugter 
Weise so zusammenzusetzen. daB die Korrosionspro- 
dukte lOsIiche Saize, wie Natrium-, Kaliuni', Catcium-, 
Eisen- oder Zinksatze sind Oder nichtlOsliche Korrosi- 
onsprodukte, wie Titan-, Tantal- oder Nioboxld als kollo- 
ide Partikel entstehen. Die Kbrrosionsgeschwindigkeit 
wird dabei uber die Zusammensetzung so eingestellt, 
daB Gase, wie Wasserstoff, der bei der Korrosion von 
Lithium. Natrium, Kalium, IViagnesium, Calcium oder 
Zink entsteht, sich physlkalisch Idsen und kelne makro- 
skopischen Gasblasen bilden. 
[0012] Als mOgliche Legierung kann ferner beispiels- 
weise eine aus der Luftfahrt bekannte, sogenannte 
Superleicht-Legierung aus Lithium und Magnesium ein- 
gesetzt werden, die bei dem vorstehend genannten Ein- 
satzgebiet allerdings hinsichtiich groBer 
Dauerhaltbarkeit und geringer Reaktionsfreudigkeit 
optimiert ist. Das Magnesium-Lithium-Verhditnis liegt in 
der GrOBenordnung von 60:40, wobei die Dauerhaltbar- 
keit Qber die Zugabe weiterer Komponenten, wie Zink. 
Oder die Begasung dutch Wasserstoff erhOht wird. Auch 
werden spezielle Schmelz- und Schmiedeverfahren zur 
Erh6hung der Dauerhaltbarkeit angewendet. 
[001 3] Fur die Umsetzung der vorliegenden Erf indung 
kOnnen Lithium-Magnesium-Legierungen eingesetzt 
werden. die bei herkdmmlicher Behandlung und in der 
KOrpersphdre eine geringere Dauerhaltbarkeit besit- 
zen. Als Zersetzungsprodukte sind Lithium- und 
Magnesium-Hydroxid zu enwarten. die beide als nicht- 
toxisch und kOrpervertrSglich zu betrachten sind. 
[0014] Eine Problematik bei der geschilderten 
Uthium-Magnesium-Legierung liegt darin, daB die Zer- 
setzungsprodukte Lithium -Hydroxid und Magnesium- 
Hydroxid schwer lOslich sind und sich unter Kohlendi- 
oxidaufnahme zu den ebenfalls schwer I6slichen Kartx)- 
naten umsetzen. Insbesondere Lithium-Hydroxid ist 
dabei sehr voluminOs. Die Kon-osionsprodukte schlagen 
sich folglich als Krusten auf dem Stent nieder, die ein 
VIelfaches des Stentvolumens einnehmen kOnnen. 
[0015] Insowert sind andere Legierungskombinatio- 
nen besser geeignet. beispielsweise eine Natrium- 
Magnesium-Legierung. Da Natrium-Hydroxid als Korro- 
sionsprodukt eine hohe LOslichkeit besitzt, zersetzt sich 
diese Legierung ohne voluminOse Krusten. Natrium 
geht in LOsung und Magnesium-Hydroxid blldet einen 
feinen Niederschiag, der gefahrlos In die sich bildende 
GefdBhaut, die sogenannte Intlma, eingelagert werden 
kann. 

[0016] Als weitere bevorzugte Ausfuhrungsform fur 
eine zersetzbare Metall-Materialkombination ist eine 
Zink-Titan-Leglerung zu nennen. wobei deren Titan- 
Gewichtsanteil im Berelch von 0,1% bis 1% liegt. Durch 
diese Legierungskombination wird das verhaitnismdBig 
Starke Kornwachstum von Zink als Werkstoff unterbun- 
den. was ein relativ sprOdes und brQchiges Verhalten 



der GefaBwandstOtze hervorrufen wurde. Die Trtan- 
Zugabe fuhrt nSmlich bei der Bearbeitung des Werk- 
stoffes zur Bildung einer ZnisTi-Phase an den Korn- 
grenzen, die das weitere Kornwachstum unterbindet. 

5 Durch diese Verringerung der KbmgrdBe wird allgemein 
die Duktilitdt, insbesondere die Bruchdehnung • also die 
prozentuale Ldngsdehnung des Materials unter mecha- 
nischer Belastung bis zu dessen Brechen - verbessert. 
[0017] Bel einer Zugabe von Gold mit einem 

10 Gewichtsanteil von 0.1% bis 2% zu dieser vorstehen- 
den Legierung wird beim Ausharten des Werkstoffes 
eine weitere Verringerung der KorngrOBe erzielt. Hier- 
durch wird die Zugfestigkeit des Materials welter ver- 
bessert. 

75 [0018] Neben der Reallsierung der Metall-Materiai- 
kombination in Form einer Metallegierung kann in einer 
weiteren grundsdtzlichen Ausfuhrungsform die Metall- 
Materialkomblnatlon als elektrochemisches Lokal-Ele- 
ment ausgelegt sein. Dieses besteht einerseits aus 

20 einem den KOrper der GefdBwandstOtze blldenden, im 
wesentlichen reinen ersten Metall und andererseits aus 
einer damit in Kontakt stehenden Lokalelektrode aus 
einem zweiten Metall. Letztere bildet mit dem Stutzen- 
korper ein Lokal-Element, bei dem das Potential des 

25 StOtzenkOrpers entsprechend der elektrochemlschen 
Spannungsreihe verschoben ist. Die entstehende Kon- 
taktspannung verursacht den KorrosionsprozeB des 
StentkGrpers. Die Korrosionsrate und damit die Zerset- 
zungszeit des Stents kann uber die GrOBe der Kbntakt- 

30 fidche zwischen dem korrodierbaren StentkOrper und 
der damit verbundenen Lokalelektrode bzw. uber die 
Auswahl des Partnerelementes selbst gesteuert wer- 
den. 

[001 9] GemdB zweier alternativer Ausf uhrungsformen 
35 kann das Partnerelement als Beschichtung auf dem 
StCftzenk6rper oder als eigenstdndiges, an dem Stut- 
zenkOrper angebrachtes, beispielsweise daran ange- 
schweiBtes Metallteil ausgebildet sein. Im letzteren Fall 
kdnnen die Lokalelektroden in einer typlschen Doppel- 
40 funktion auch als ROntgenmarker dienen. 

[0020] Im folgenden wird die Ertindung in drel bevor- 
zugten Ausfuhrungsbeispielen ndher eriautert: 

Beispiell: 

45 

[0021] Es wird ein bioresorbierbarer Metallstent aus 
einer Legierung hergestellt. bei der die Komponente A 
aus Zink und die Komponente B aus Calcium besteht. 
Das Gewichtsverhaitnis von Zink zu Calcium betrdgt 

50 dabei mindestens 21:1. Bei dieser Zn-Ca-Leglerung 
handelt es sieh um eine Legierung, bei der die Korrosi- 
onsprodukte beider Komponenten als Idsliche SaIze 
anfallen, was besonders vorteilhaft fur die vorliegende 
Anwendung Ist. Calcium-Hydroxid besitzt dabei eine so 

55 hohe LOsllchkeiL daB bei langsamer Kon^oslon Qber 
mehrere Wochen oder Monate das Ldslichkeitsprodukt 
nicht Oberschrltten wird. Das Calcium-Hydroxid wird 
also in gelOster Form vom Blut abtransportiert und ver- 
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stoffwechselt. Die Korrosionsgeschwindigkeit wird im 
ubrigen Ober das Verhditnis der beiden Komponenten 
eingestellt, was Ober einfache Versuche ermittelbar ist. 
[0022] Urn die mechanischen Eigenschaften, wie 
Duktilitat, Hdrte und Zugfestigkeit. des Metallstents zu 
verbessern, kOnnen entsprechende Legierungsbe- 
standteile in geringer Konzentration zugesetzt werden. 
Beispielsweise kdnnte der Legierung das Nichtmetall 
Phosphor im Prozentbereich zugegeben werden. 

Beispiel 2; 

[0023] Bel einem bioresorbiertaren Metallstent 
besteht der Stutzenkdrper aus reinem Zink. das sich - 
wie galvanische Versuche zeigen - be! externen StrO- 

men von einigen mA ohne GasentwicWung und ohne 
Oxidbildung auflOst, wie dies fur korrodierbare Metall- 
stents anzustreben ist 

[0024] Zur Erzeugung eines solchen „externen" Stro- 
mes Ist nun ein Lokal-Element z.B. in Form einer Gold- 
elektrode galvanisch oder durch Laserschwei3en auf 
dem Stent angebracht und fuhrt als Lokalelektrode 
zusammen mit dem StutzenkOrper zu einer Kontakt- 
spannung, da die Goldelektrode ndherungsweise das 
Potential der Zinkelektrode annimmt und das Potential 
der Zinkelektrode geringfugig positiver wird. Es folgt ein 
entsprechender Strom, der zur aktrven Zinkaufldsung 
fQhrt. An der Goldelektrode flieBen entsprechende 
kathodische StrOme. Der Austauschstrom insgesamt 
wird wegen der geringen kathodischen StrOme der 
Goldelektrode von der Fiache der Goldelektrode 
bestimmt. Ober diesen Mechanismus kann die Korrosi- 
onsrate also Ober die FIdche des Lokal-Elementes ein- 
gestellt werden. 

[0025] Wie Versuche gezeigt haben, stellt sich be! 
einem Gold-Lokal-Element auf Zink ein Austauschst- 
rom nach wenigen fvlinuten ein, der Ober mehrere Tage 
konstant bieibt. Insoweit ist eine konstante Korrosions- 
rate erzielbar, wobei beispielsweise ein 10 mg schwerer 
Stent bei 10 |jA Korrosionsstrom sich in zirka 30 bis 40 
Tagen auflOsen wird. 

[0026] Ein bioresorbierbarer Metallstent wird aus 

einer ZnTi- Legierung mit einem Ti-Gewichtsanteil von 
0,1% bis 1% hergestellt. In einer welter verbesserten 
Ausfuhrungsform dieses Beispleles kann bei gleichblei- 
bendem Ti-Gewichtsanteil ein Edelmetail in Form von 
Gold mit einem Gewichtsanteil von 0,1% bis 2% zuge- 
geben werden, so da3 der Stent aus einer ZnAuTi- 
Legierung besteht. 

[0027] Die beiden vorstehenden Legierungen gemSB 
Beispiel 3 weisen ebenfalls ein kOrpen^ertrdgliches Zer- 
setzungsverhatten auf und gelten somit als bioresor- 
bierbare Metallstents. 



PatentansprQche 

1. Implantlerbare. bioresorbierbare Gefd3wandst0tze, 
insbesondere Kbronarstent, dadurch gekenn- 
5 zelchnet, daQ die GefaBwandstOtze aus einer sich 
im Kdrper ohne schSdliche Auswirkungen auf den 
Implantat-Trdger zersetzenden Metall-Materlalkom- 
bination besteht. 

w 2. GefdGwandstutze nach Anspruch 1. dadurch 
gekennzelchnet, daf) die Metall-Materialkombina- 
tion als Metal l-Legierung ausgelegt ist, die minde- 
stens aus einer ersten Komponente. die eine 
schOtzende Passivierungsschicht bildet, und aus 

IS einer zweiten Komponente besteht, die eine ausrei- 
chende Kbrrosion der Legierung gewflhrleistet. 

3. GefdlBwandstOtze nach Anspruch 2, dadurch 
gekennzelchnet, daB die erste Komponente aus 

20 einem oder mehreren Metallen aus der Gruppe 
Magnesium, Trtan, Zirkon, Niob, Tantal, Zink oder 
Siiizium und die zweite Komponente aus einem 
Oder mehreren Metallen aus der Gruppe Lithium. 
Natrium, Kalium. Calcium. Mangan oder Eisen aus- 

25 gewdhlt sind. 

4. GefdBwandstutze nach Anspruch 2 oder 3, 
dadurch gekennzelchnet, daB die Bestandteile 
der Metall-Legierung so ausgewahit sind, daB die 

30 Kbn'osionsprodukte als lOsliche Salze oder sehr 
feine Partikel oder kolloide Partikel entstehen. 

5. GefSBwandstutze nach einem der Anspruche 2 bis 

4. dadurch gekennzelchnet, daB die Bestandteile 
35 der Metall-Legierung so ausgewdhit sind, daB sie 

mit einer solchen Geschwindigkeit korrodieren, daB 
die bei der Korrosion entstehenden Gase sich phy- 
sikalisch in der die GefdBwandstutze beaufschla- 
genden KOrperf lOssigkeit I6sen. 

40 

6. GefdBwandstOtze nach einem der AnsprOche 2 bis 

5, dadurch gekennzelchnet, daB die Legierung 
als korrosionshemmende Komponente A Zink ent- 
hdlt. 

45 

7. GefaBwandstutze nach Anspruch 6, dadurch 
gekennzelchnet, daB die Legierung eine Zink-Cat- 
dum-Legierung ist. 

so 8. GefaBwandstOtze nach Anspruch 7, dadurch 
gekennzelchnet, daB das Gewichtsverhditnis von 
Zink zu Calcium in der Legierung mindestens 21 :1 
betragt. 

55 9. GefaBwandstOtze nach einem der Anspruche 2 bis 
8, dadurch gekennzelchnet, daB die Legierung 
zur Kbrrosionshemmung mit Wasserstoff begast 
ist. 
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10. GefaBwandstutze nach einem der Anspruche 2 bis 
9. dadurch gekennzeichnet, daB der Leglerung 
das Nichtmetall Phosphor zugesetzt ist. 

11. GefdBwandstOtze nach Anspruch 1. dadurch s 
gekennzeichnet, daB die Metall-MaterlalKombina- 
tion eine Legierung aus Zink und Titan mit einem 
Titan-Gewichtsanteil von 0,1% bis 1% ist. 

12. GefaOwandstOtze nach Anspruch 11. dadurch io 
gekennzeichnet, daBder Zink-Titan-Legierung als 
weiterer Bestandteil das Edelmetall Gold mit einem 
Gewichtsanteil von 0.1% bis 2% zugegeben ist. 

13. GefaBwandstOtze nach Anspruch 1, dadurch is 
gekennzeichnet, daQ die Metail-Materiaikombina- 
tion als elektrochemisches Lokal-Element ausge- 
legt ist das einerseits durch den KOrper der 
GefaSwandstOtze aus einem im wesentlichen rei- 
nen ersten Metall und andererseits durch eine 20 
damit in Kontakt stehende, zu einer Kontaktspan- 
nung fuhrenden Lokaielektrode aus einem zweiten 
Metall gebildet ist. 

14. GefdBwandstQtze nach Anspruch 13, dadurch 25 
gekennzeichnet, daB die Lokaielektrode als 
Beschichtung auf dem StutzenkOrper ausgebildet 

ist. 

15. GefdBwandstQtze nach Anspruch 13, dadurch 30 
gekennzeichnet, daB die Lokaielektrode als an 
dem StutzenkOrper angebrachtes. insbesondere 
daran angeschweiBtes Metallteil ausgebildet ist. 

16. GefaBwandstOtze nach einem der AnsprOche 13 35 
bis 15, dadurch gekennzeichnet, daB der StOt- 

zenkOrper aus Zink besteht. 

17. GefaBwandstutze nach einem der Anspruche 13 

bis 16, dadurch gekennzeichnet, daB die Lokal- 40 
elektrode aus einem Edelmetall, Insbesondere 
Gold. Platin oder Iridium besteht. 

18. GefaBwandstOtze nach Anspruch 14. dadurch 
gekennzeichnet, daB die die Lokaielektrode bil- 45 
dende Beschichtung durch Galvanislerung oder 
Sputtern aufgebracht ist. 



55 



